Diabetes management issues for patients with chronic kidney disease by Cavanaugh, Kerri L.
PRACA POGLĄDOWA ISSN 1640–8497
94 www.dp.viamedica.pl
Kerri L. Cavanaugh
Division of Nephrology, Department of Medicine, at Vanderbilt University School of Medicine in Nashville, Tenn
Leczenie chorych na cukrzycę
z przewlekłą niewydolnością nerek
Diabetes management issues for patients with chronic kidney disease
Przedrukowano za zgodą z: Clinical Diabetes 2007; 25: 90–97
Copyright © 2008 American Diabetes Association
Diabetologia Praktyczna 2008, tom 9, 2, 94–102
Wydanie Polskie: VM Media sp. z o.o. VM Group sp.k.
Tłumaczenie: lek. Wojciech Zachalski
STRESZCZENIE
Przewlekła choroba nerek (CKD) występuje po-
wszechnie. Przypuszcza się, że może dotyczyć nawet
23% pacjentów z cukrzycą. Zalecane stężenie HbA1c
u tych chorych również wynosi poniżej 7%. Leki sto-
sowane w terapii cukrzycy mogą wymagać dostoso-
wania dawki lub są przeciwwskazane u osób z CKD.
Diagnostyka i leczenie współistniejących chorób, ta-
kich jak: nadciśnienie tętnicze, hiperlipidemia, nie-
dokrwistość, hiperfosfatemia i nadczynność przytar-
czyc, są ważnym elementem opieki nad chorymi na
cukrzycę i CKD. W optymalnym leczeniu tych
wymagających pacjentów oraz zapewnieniu im
wszechstronnej opieki konieczne są systemowe roz-
wiązania oparte na podejściu interdyscyplinarnym.
(Diabet. Prakt. 2008; 9: 94–102)
ABSTRACT
Chronic kidney disease (CKD) is common and can be
found in up to 23% of patients with diabetes. The
recommended hemoglobin A1c goal for these pa-
tients is also < 7.0%. Medication therapy for diabe-
tes may require dose adjustments or may be con-
traindicated in patients with CKD. Assessment and
management of comorbid diseases, including hyper-
tension, hyperlipidemia, anemia, hyperphos-
phatemia, and hyperparathyroidism, is important in
the care of patients with diabetes and CKD. Multi-
disciplinary care may provide the optimal system for
maximizing care of these complex patients. (Diabet.
Prakt. 2008; 9: 94–102)
Przewlekła niewydolność nerek (CKD, chronic
kidney disease) jest dość częstym schorzeniem. Osza-
cowano, że występuje u 11% (19 milionów osób) po-
pulacji Stanów Zjednoczonych i u ponad 50 milionów
osób na świecie [1, 2]. Również cukrzyca stanowi po-
ważny problem epidemiologiczny. Dane statystycz-
ne wskazują, że na cukrzycę choruje 20 milionów
mieszkańców Stanów Zjednoczonych oraz 171 mi-
lionów osób w skali świata [3]. Cukrzyca często
współwystępuje z CKD i jest główną przyczyną nie-
wydolności nerek u 45% pacjentów leczonych diali-
zami [4]. Ponadto umiarkowaną lub ciężką CKD
stwierdza się u 15–23% chorych na cukrzycę [5, 6].
Niezbędne jest rozpoznanie współistnienia CKD
i cukrzycy, ponieważ ryzyko incydentów oraz zgo-
nów z przyczyn sercowo-naczyniowych jest w takim
przypadku znacząco większe niż u pacjentów bez sko-
jarzenia tych czynników [7, 8]. Mikroalbuminuria
2-krotnie zwiększa ryzyko wystąpienia schorzeń ukła-
du sercowo-naczyniowego [9]. Identyfikacja i roz-
poznanie CKD mają istotne znaczenie w optymali-
zacji wytycznych postępowania klinicznego
w populacji tych pacjentów.
Terapia cukrzycy obejmuje działania wieloczyn-
nikowe, na które wpływa stopień upośledzenia funk-
cji nerek. Dotyczy to między innymi metod oceny
wyrównania metabolicznego cukrzycy, na przykład
HbA1c , powikłań i zastrzeżeń dotyczących stosowa-
nia doustnych leków przeciwcukrzycowych oraz
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zmiany odpowiedzi na insulinoterapię wraz z po-
gorszeniem funkcji nerek. Ponadto zakres opieki nad
chorymi na cukrzycę i CKD obejmuje leczenie współ-
istniejących chorób, takich jak nadciśnienie tętnicze
i hiperlipidemia, oraz wczesne rozpoznawanie scho-
rzeń związanych z CKD, między innymi niedokrwi-
stości, hiperfosfatemii i nadczynności przytarczyc.
Należy rozważyć konieczność wdrożenia ograniczeń
dietetycznych u tych osób. W niniejszym artykule
przeanalizowano aktualne dane w celu ustalenia
zasad kompleksowej opieki nad pacjentami chory-
mi na cukrzycę i CKD.
Rozpoznanie przewlekłej
niewydolności nerek
Tradycyjnie, CKD w przebiegu cukrzycy okre-
ślano mianem „nefropatii cukrzycowej”. Ostatnio
grupa robocza Diabetes and Chronic Kidney Dise-
ase pod patronatem National Kidney Foundation
Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (KDOQI)
zaproponowała, aby CKD o przypuszczalnej etiolo-
gii cukrzycowej określać jako „cukrzycową chorobę
nerek” (DKD, diabetic kidney disease). Termin „ne-
fropatia cukrzycowa” powinien być zarezerwowany
dla chorób nerek towarzyszących cukrzycy, gdy
uszkodzenie nerek jest potwierdzone badaniem hi-
stopatologicznym bioptatu [10]. W niniejszym arty-
kule będą używane powyższe określenia.
Przewlekłą chorobę nerek, bez względu na etio-
logię, definiuje się jako uszkodzenie nerek lub po-
gorszenie ich funkcji utrzymujące się co najmniej od
3 miesięcy [11]. O uszkodzeniu nerek mogą świad-
czyć nieprawidłowości w badaniach obrazowych,
osadzie moczu, składzie moczu lub często spotyka-
ny białkomocz [12]. Na podstawie szacunkowej wiel-
kości wskaźnika przesączania kłębuszkowego (eGFR,
glomerular filtration rate) wyróżnia się pięć stadiów
CKD. Stadia CKD według KDOQI przedstawiono
w tabeli 1 [11]. Czynność nerek jest obecnie okre-
ślana przez laboratoria w postaci wartości eGFR wy-
liczonej na podstawie wzorów, na przykład wzoru
MDMR (Modification of Diet in Renal Disease). Po-
wszechnie stosuje się skrócony wzór MDMR, który
pozwala obliczyć wartość eGFR na podstawie takich
parametrów, jak: wiek pacjenta, płeć, rasa oraz stę-
żenie kreatyniny w surowicy [13]. Mimo że wzór
MDMR jest najczęściej stosowanym wzorem służą-
cym do określenia wartości eGFR, to nie uwzględnia
chorych na cukrzycę i dlatego nie został dopuszczo-
ny do stosowania w dużych populacjach pacjentów
z CKD i cukrzycą [14].
Kliniczne rozpoznanie cukrzycowej choroby
nerek opiera się głównie na wykryciu białkomoczu.
Za mikroalbuminurię przyjmuje się wartość wskaź-
nika albumina–kreatynina (ACR, albumin–creatinine
ratio) w wydalonym moczu wynoszącą 30–300 mg/g,
30–300 mg/24 h w 24-godzinnej zbiórce moczu lub
20–200 mg/min w zbiórce moczu z określonego
przedziału czasu. Natomiast makroalbuminurię roz-
poznaje się, gdy wartości te wynoszą odpowiednio:
powyżej 300 mg/g, ponad 300 mg/24 h oraz więcej
niż 200 mg/min [10]. Do badań przesiewowych
w kierunku DKD wykorzystuje się raczej pojedyncze
próbki moczu niż mocz ze zbiórki 24-godzinnej, po-
nieważ wartość ACR określanego na podstawie prób-
ki moczu wykazuje silną korelację z pomiarem
zawartości białka w moczu pochodzącym z 24-go-
dzinnej zbiórki [15]. Jeśli wykryje się białko w mo-
czu, należy wykluczyć inne potencjalne przyczyny,
między innymi: zakażenie, zastoinową niewydolność
serca, ciążę, ciężkie nadciśnienie tętnicze, krwiomocz.
W związku ze znaczną zmiennością pomiarów al-
buminurii, należy uzyskać trzy dodatnie wyniki
w okresie 3–6 miesięcy, zanim ostatecznie rozpo-
zna się przetrwały białkomocz [10, 16].
Jeśli u chorych na cukrzycę pojawi się makroal-
buminemia, to jest bardzo prawdopodobne, że roz-
wija się u nich CKD o etiologii cukrzycowej. Zależność
tę potwierdzają wyniki biopsji nerek pacjentów
z cukrzycą typu 1 [17]. Wydaje się, że mikroalbumi-
nuria u tych chorych wiąże się z mniej nasilonymi
zmianami histopatologicznymi, ale nadal oznacza
ryzyko progresji CKD, zwłaszcza gdy współistnieje
nadciśnienie tętnicze [18]. Związek między cukrzycową
chorobą nerek i mikroalbuminurią nie jest już tak
wyraźny w przypadku cukrzycy typu 2; zmiany histo-
patologiczne charakterystyczne dla nefropatii cukrzy-
cowej występują u niespełna 30% pacjentów [19]. Nie-
mniej rozwój retinopatii u chorych na cukrzycę




1 Uszkodzenie nerek > 90
z prawidłowym GFR
2 Uszkodzenie nerek 60–89
z niewielkim zmniejszeniem GFR
3 Umiarkowane zmniejszenie GFR 30–59
4 Znaczne zmniejszenie GFR 15–29
5 Niewydolność nerek < 15
(lub leczenie
dializami)
GFR (glomerular filtration rate) — wskaźnik filtracji kłębuszkowej
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typu 2 i mikroalbuminurię jest silnym czynnikiem
prognostycznym dla DKD, którego czułość i swo-
istość diagnostyczna wynosi odpowiednio 100 i 46–
–62% [10]. Mimo tych ogólnych stwierdzeń około
30% pacjentów z cukrzycą typu 2 i DKD nie ma reti-
nopatii ani białkomoczu [20].
Podsumowując, w przypadku chorych na cu-
krzycę z makroalbuminurią lub mikroalbuminurią
oraz retinopatią cukrzycową choroba nerek jest naj-
prawdopodobniej spowodowana cukrzycą. Stopień
uszkodzenia funkcji nerek należy określać na podsta-
wie wartości eGFR. Pacjentów z ciężkim upośledzeniem
funkcji nerek, albuminurią powyżej 500 mg/24 h,
szybko narastającym białkomoczem lub obniżającym
się wskaźnikiem eGFR powinno się kierować do spe-
cjalistów w celu dalszej oceny.
Kontrola glikemii
Pomiar stężenia HbA1c jest najczęstszą formą
kontroli glikemii u chorych na cukrzycę. Pojawiły się
jednak wątpliwości, czy stopień upośledzenia funk-
cji nerek oraz powikłania hematologiczne towarzy-
szące chorobom nerek, między innymi: niedobór
żelaza, hemoliza, skrócony czas przeżycia erytrocy-
tów lub kwasica, mogą wpływać na pomiar HbA1c.
W niewielkim badaniu porównano współzależność
między pomiarem HbA1c a osoczowym stężeniem
glukozy u pacjentów z umiarkowaną/ciężką chorobą
nerek, którzy nie wymagali dializoterapii, oraz u osób
z prawidłową funkcją nerek. W obu grupach pacjen-
tów nie wykazano żadnych różnic w wielkości kore-
lacji między wartością HbA1c i osoczowym stężeniem
glukozy [21]. Uzyskane wyniki wskazują, że w po-
pulacji pacjentów z chorobami nerek, ale niewyma-
gających dializoterapii, stężenie HbA1c odzwiercie-
dla wartość glikemii w stopniu porównywalnym co
w populacji osób bez schorzeń nerek. Dlatego w tej
grupie pacjentów może być utrzymana docelowa
wartość HbA1c poniżej 7% [10, 22].
Szczególną uwagę należy poświęcić pacjentom
leczonym dializami. Korelacja między wartością
HbA1c i osoczowym stężeniem glukozy jest niejasna
u pacjentów hemodializowanych. Wyniki pochodzą-
ce z dwóch niedużych badań są sprzeczne. W pierw-
szym z nich stwierdzono, że pomiar HbA1c zaniża
rzeczywistą wartość glikemii [21], podczas gdy wy-
niki drugiego badania wskazywały, iż wartości HbA1c
powyżej 7,5% przypuszczalnie zawyżały glikemię
[23]. Zatem nie ma dowodów, aby leczenie hemo-
dializą wpływało w znacznym stopniu na pomiar
HbA1c [24].
 Aby ułatwić interpretację pomiaru HbA1c
u pacjentów leczonych hemodializami, konieczne są
dalsze badania. Niższy odsetek HbA1c wiąże się
z mniejszą umieralnością pacjentów poddawanych
hemodializom [25]; dlatego według aktualnych za-
leceń należy dążyć do utrzymania wartości HbA1c
poniżej 7% również w tej populacji chorych [10, 22].
Pacjenci leczeni dializami otrzewnowymi są
narażeni na działanie płynów dializacyjnych zawie-
rających bardzo wysokie stężenia glukozy (nawet do
1500 mg/dl). Niewiele badań dotyczyło zależności
między osoczowym stężeniem glukozy i odsetkiem
HbA1c u pacjentów leczonych dializami otrzewno-
wymi, a ich wyniki także są sprzeczne [26, 27].
Stężenie fruktozaminy u pacjentów dializowa-
nych lub z ciężką CKD nie koreluje z osoczowym
stężeniem glukozy [21, 23]. Fruktozamina nie od-
zwierciedla dokładnie glikemii u pacjentów z CKD.
Stężenie HbA1c jest powszechnie stosowanym
retrospektywnym wskaźnikiem glikemii. Jest także
najlepszą metodą oceny wyrównania metaboliczne-
go cukrzycy u pacjentów z CKD. Mimo istotnych
ograniczeń w stosunku do pacjentów leczonych dia-
lizami, pomiar HbA1c nadal jest najczęściej stoso-
wanym parametrem kontroli glikemii. Mimo że me-
todą referencyjną oceny glikemii pozostaje pomiar
stężenia glukozy w osoczu krwi żylnej, to najlepszą
kontrolę glikemii u pacjentów z CKD zapewniają co-
dzienne pomiary za pomocą glukometrów. Trzeba





Gdy celem terapii jest osiągnięcie niższego
stężenia HbA1c oraz lepszej kontroli glikemii, zwięk-
sza się również ryzyko wystąpienia ciężkich epizodów
hipoglikemii. Spośród 1441 chorych na cukrzycę
typu 1 objętych badaniem Diabetes Control and
Complications Trial (DCCT) pacjenci, którzy byli in-
tensywnie leczeni, cechowali się ponad 3-krotnie
większym ryzykiem wystąpienia ciężkiego epizodu
hipoglikemii niż chorzy poddani standardowemu
leczeniu [29]. Mimo że wskaźniki hipoglikemii u cho-
rych na cukrzycę typu 2 są znacząco niższe, to ry-
zyko niedocukrzeń zwiększa się po rozpoczęciu
insulinoterapii [30, 31]. Egzogenna insulina jest me-
tabolizowana przez nerki. Zatem czas półtrwania
insuliny wydłuża się w przypadku upośledzonej
funkcji nerek [32]. Dlatego u pacjentów z cukrzycą
typu 1 i umiarkowaną lub ciężką dysfunkcją nerek
epizody hipoglikemii mogą występować nawet
5-krotnie częściej niż u osób z prawidłową funkcją
nerek [33].
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Nie istnieją wytyczne ani zalecenia oparte na
dowodach, które mówiłyby, jakie rodzaje insuliny
należy stosować, a jakich unikać w zależności od
stadium CKD. Wyniki niektórych badań sugerują, aby
unikać insulin długodziałających, podczas gdy inne
zachęcają do ich stosowania [34]. W niewielkim ba-
daniu porównującym pacjentów z cukrzycą typu 1
i z CKD lub bez wykazano zmniejszenie wydalania
insuliny krótkodziałającej oraz insuliny lispro; dzia-
łanie insuliny krótkodziałającej było także upośle-
dzone u chorych z CKD [35]. W związku z tym
konieczne jest zastosowanie większych dawek insuli-
ny krótkodziałającej, mimo że jest wolniej usuwana
z organizmu w przebiegu choroby nerek. Wpływ in-
suliny lispro na metabolizm glukozy jest porów-
nywalny u pacjentów z CKD i bez [35]. Bez względu
na rodzaj podawanej insuliny należy zachować
ostrożność w trakcie insulinoterapii u pacjentów
z chorobami nerek. Częste pomiary stężenia glukozy
we krwi pomagają ustalić dawkowanie insuliny oraz
zapobiegają występowaniu epizodów hipoglikemii.
Doustne leki przeciwcukrzycowe
Podobnie jak w przypadku insuliny, choroby
nerek powodują zmniejszenie wydalania wielu le-
ków. W rezultacie organizm dłużej jest narażony na
wysokie stężenie leku lub jego metabolitów. Czę-
ściej ujawniają się też działania niepożądane leku.
Najbardziej zagrożeni pod tym względem są pacjenci
z umiarkowaną lub ciężką CKD (stadia 3.–5.). Rozpo-
znanie choroby nerek lub jej postęp upoważniają do
przeanalizowania stosowanego dotychczas leczenia
cukrzycy oraz ustalenia takiego dawkowania leków,
aby zapewniało dobrą kontrolę glikemii w obecności
minimalnych działań niepożądanych.
W 2001 roku wystawiono ponad 91 milionów
recept na doustne leki przeciwcukrzycowe, z czego
około 33% stanowiły pochodne sulfonylomocznika
[36]. Wydalanie pochodnych sulfonylomocznika oraz
ich metabolitów jest w znacznym stopniu uzależ-
nione od funkcji nerek. Opisano przypadki ciężkich,
przedłużających się epizodów hipoglikemii po po-
chodnych sulfonylomocznika u pacjentów leczonych
dializami [37]. Należy unikać stosowania pochod-
nych sulfonylomocznika pierwszej generacji u pacjen-
tów w 3.–5. stadium CKD. Spośród pochodnych sul-
fonylomocznika drugiej generacji zaleca się glipizyd,
ponieważ jego metabolity są nieaktywne, a tym sa-
mym mniejsze jest ryzyko rozwoju hipoglikemii [10].
Inhibitory a-glukozydazy i ich metabolity mogą
wywoływać efekt dawki kumulacyjnej i uszkadzać
wątrobę, jednak nie poznano mechanizmu tych nie-
korzystnych działań [38]. Dlatego tej grupy leków
nie należy stosować u pacjentów ze stężeniem kre-
atyniny powyżej 2 mg/dl [10].
Metformina to doustny lek przeciwcukrzyco-
wy, pochodna biguanidu, który, w przeciwieństwie
do pozostałych leków stosowanych w leczeniu cu-
krzycy, rzadko wywołuje hipoglikemię. Mimo to na-
leży zachować szczególną ostrożność przy jej stoso-
waniu u pacjentów z CKD. Ryzyko rozwoju kwasicy
mleczanowej istnieje nawet u pacjentów z niewiel-
kim upośledzeniem funkcji nerek z powodu akumu-
lacji leku i jego metabolitów [39]. Metformina jest
przeciwwskazana, gdy stężenie kreatyniny u męż-
czyzn wynosi powyżej 1,5 mg/dl, natomiast u ko-
biet powyżej 1,4 mg/dl [10].
Ostatnio pojawiły się doniesienia, że pochod-
ne tiazolidynodionu (TZD) mogą zapobiegać cukrzy-
cowej choroby nerek lub spowalniać jej rozwój, nie-
zależnie od wpływu na kontrolę glikemii [40]. W kilku
niedużych badaniach zaobserwowano zmniejszenie
albuminurii u pacjentów otrzymujących TZD [41,
42], nie udowodniono jednak bezpośredniej zależ-
ności między stosowaniem TZD a ochroną przed roz-
wojem cukrzycowej choroby nerek. Pochodne tia-
zolidynodionu są metabolizowane w wątrobie. Nie
zwiększają ryzyka wystąpienia epizodów hipoglike-
mii u pacjentów z CKD, także leczonych dializami
[24, 43, 44], oraz u chorych, którzy wymagają far-
makologicznej kontroli glikemii po przeszczepieniu
nerki [45]. Pochodne tiazolidynodionu nie wymagają
dostosowania dawki w tej grupie pacjentów. Dzia-
łaniem niepożądanym TZD jest retencja płynów, któ-
ra może się nasilać u chorych z CKD.
Podsumowując, metabolizm większości doust-
nych leków przeciwcukrzycowych, zwłaszcza po-
chodnych sulfonylomocznika pierwszej generacji
oraz inhibitorów a-glukozydazy, zachodzi w nerkach,
dlatego należy ich unikać u pacjentów z CKD lub
stosować w mniejszych dawkach. Metformina jest
przeciwwskazana nawet w łagodnych i umiarkowa-
nych schorzeniach nerek, podczas gdy pochodne tia-
zolidynodionu nie wymagają dostosowania dawki.
Pochodne TZD mogą spowalniać postęp cukrzyco-
wej choroby nerek. W tabeli 2 przedstawiono leki




Nadciśnienie tętnicze często towarzyszy CKD.
Wartość ciśnienia powyżej 130/80 mm Hg upoważ-
nia do rozpoznania nadciśnienia tętniczego według
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Detection, Evaluation and Treatment of High Blood
Pressure [46]. Częstość nadciśnienia tętniczego oce-
nia się na 30–96%. Nadciśnienie tętnicze częściej współ-
istnieje z wyższymi stężeniami białkomoczu [10]. Nie-
kontrolowane nadciśnienie tętnicze wiąże się z więk-
szym ryzykiem incydentów sercowo-naczyniowych
łącznie ze zgonem, narastającym białkomoczem
i progresją choroby nerek [47]. Podstawą farmako-
terapii nadciśnienia tętniczego, zwłaszcza u pacjen-
tów z CKD, są inhibitory konwertazy angiotensyny
(ACE, angiotensin converting enzyme) oraz antago-
niści receptora angiotensyny (ARB, angiotensin re-
ceptors blockers). Dowiedziono, że terapia z zasto-
sowaniem inhibitorów ACE lub ARB spowalnia
progresję białkomoczu u pacjentów z cukrzycą typu 1
i 2 oraz mikroalbuminurią; mimo to żadne z rando-
mizowanych badań nie wykazało wpływu tych le-
ków na rozwój bardziej zaawansowanych stadiów
CKD oraz śmiertelność w tej populacji [10].
W badaniu Collaborative Study Group dotyczą-
cym kaptoprylu wykazano, że stosowanie inhibito-
rów ACE u pacjentów z cukrzycą typu 1 i makroal-
buminurią zmniejsza albuminurię oraz spowalnia
utratę GFR [48]. Dane na temat skuteczności inhibi-
torów ACE w prewencji progresji CKD u pacjentów
z makroalbuminurią i cukrzycą typu 2 są niepewne
i sprzeczne [49, 50]. Niemniej istnieją silne dowody
na to, że ARB skutecznie spowalniają postęp cukrzy-
cowej choroby nerek u pacjentów z cukrzycą typu 2
i współistniejącym nadciśnieniem tętniczym.
Tabela 2. Zalecenia dotyczące stosowania doustnych leków przeciwcukrzycowych u pacjentów z umiarkowaną lub
ciężką CKD
Grupa leków Lek CKD (stadium 3.–5.) Dializoterapia Działania
niepożądane
Pochodne sulfonylomocznika Acetoheksamid Unikać Unikać Hipoglikemia
I generacji Chlorpropamid GFR 50–70 ml/min/1,73 m2: Ø50% Unikać Hipoglikemia
GFR < 50 ml/min/1,73 m2: unikać
Tolazamid Unikać Unikać Hipoglikemia
Tolbutamid Unikać Unikać Hipoglikemia
Pochodne sulfonylomocznika Glipizyd Nie zmieniać dawkowania Nie zmieniać
II generacji dawkowania
Gliburyd Unikać Unikać Hipoglikemia
Glimepiryd Mała dawka: 1 mg/d. Unikać Hipoglikemia
Inhibitory a-glukozydazy Akarboza SCr > 2 mg/dl: unikać Unikać Możliwe działanie
hepatotoksyczne
Miglitol SCr > 2 mg/dl: unikać Unikać
Pochodne biguanidu Metformina Przeciwwskazana: Unikać Kwasica mleczanowa
Mężczyźni: SCr > 1,5 mg/dl
Kobiety: SCr > 1,4 mg/dl
Pochodne tiazolidynodionu Pioglitazon Nie zmieniać dawkowania Nie zmieniać Zastój płynów
dawkowania
Roziglitazon Nie zmieniać dawkowania Nie zmieniać Zastój płynów
dawkowania
Pochodne metyglinidu Repaglinid Nie zmieniać dawkowania Nie zmieniać
dawkowania
Nateglinid Rozpoczynać od małej dawki: 60 mg Unikać Hipoglikemia
Mimetyki inkretyn Eksenatyd Nie zmieniać dawkowania Nie zmieniać
dawkowania
Analogi amyliny Pramlintyd Nie zmieniać dawkowania Nieznane
GFR < 20 ml/min/1,73 m2: nieznane
Inhibitory
dipeptydylopeptydazy IV Sitagliptyna GFR 30–50 ml/min/1,73 m2: Ø25% Ø50% Hipoglikemia
GFR < 30 ml/min/1,73m2: Ø50%
SCr (serum creatinine) — stężenie kreatyniny w surowicy; GFR (glomerular filtration rate) — wskaźnik filtracji kłębuszkowej; CKD (chronic kidney disease)
— przewlekła niewydonlość nerek. Zaadaptowano z [10]
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Potwierdziły to wyniki dwóch badań: Irbesartan Dia-
betes Nephropathy Trial [51] oraz Reduction of End-
points in Non-Insulin-Dependent Diabetes with the
Angiotensin II Antagonist Losartan trial [52]. Anta-
goniści receptora angiotensyny w porównaniu z pla-
cebo zmniejszali o 16–20% ryzyko wystąpienia głów-
nego złożonego punktu końcowego, który obejmo-
wał: wzrost kreatyninemii, wystąpienie schyłkowej
niewydolności nerek lub zgonu bez względu na przy-
czynę. Brakuje danych na temat zastosowania ARB
u chorych na cukrzycę i z nadciśnieniem tętniczym,
które potwierdzono w badaniach klinicznych. Dla-
tego u chorych na cukrzycę typu 1 preferuje się sto-
sowanie inhibitorów ACE, chociaż w przypadku ich
nietolerancji można zastosować ARB [10].
Chociaż inhibitory ACE i ARB hamują układ re-
nina–angiotensyna, osoczowe stężenie aldosteronu
pozostaje podwyższone, co być może wpływa na
progresję CKD. Wyniki kilku niedużych badań wska-
zują, że spironolakton, antagonista receptora aldoste-
ronu, może zmniejszyć białkomocz oraz spowalniać
postęp choroby nerek [53, 54]. Terapia antagonistą
receptora aldosteronu w połączeniu z inhibitorem
ACE lub ARB zwiększa ryzyko rozwoju hiperkaliemii,
która wymaga dokładnego monitorowania.
Chociaż inhibitory ACE i/lub ARB są prefero-
wane u osób z cukrzycą i chorobami nerek, u wielu
pacjentów konieczne będzie zastosowanie nawet
czterech leków, aby osiągnąć zalecane ciśnienie tęt-
nicze [55]. Leczenie skojarzone może obejmować sto-
sowanie: beta-adrenolityków, antagonistów wapnia
i diuretyków. Wraz z utratą funkcji nerek działanie
diuretyków tiazydowych w zakresie kontroli ciśnie-
nia tętniczego maleje, częściej występują też zabu-
rzenia elektrolitowe. W związku z tym zaleca się, aby
u pacjentów z eGFR poniżej 30 ml/min/1,73 m2 diu-
retyki tiazydowe zastępować diuretykami pętlowy-
mi [46].
Hiperlipidemia
Schorzenia układu sercowo-naczyniowego czę-
sto towarzyszą pacjentom z cukrzycą i chorobami
nerek. Modyfikacja czynników ryzyka, łącznie z te-
rapią dyslipidemii, jest najważniejszym elementem
opieki nad tymi pacjentami. Stężenie lipidów powinno
się oznaczać raz do roku. Docelowe stężenie chole-
sterolu frakcji LDL (low-density lipoprotein) u pacjen-
tów z CKD (stadia 1.–4.) wynosi poniżej 100 mg/dl [10].
Prawastatyna u chorych z cukrzycą i CKD obniża
względne ryzyko epizodów sercowo-naczyniowych
o 25% w porównaniu z placebo (badanie przepro-
wadzono w populacji niemal 20 000 pacjentów) [56].
Chorzy z ciężką CKD są wykluczani z większości
badań klinicznych, ustalenie zaleceń dla tej popula-
cji pacjentów jest więc dużym wyzwaniem. Jednym
z najważniejszych badań, które oceniały działanie
statyn w populacji pacjentów leczonych dializami,
było Deutsche Diabetes Dialyse Studie (4D) — wie-
loośrodkowe badanie prospektywne przeprowadzone
metodą podwójnie ślepej próby, kontrolowane pla-
cebo. Objęto nim 1255 chorych na cukrzycę, leczo-
nych dializami [57]. W badaniu 4D wykazano brak
istotnej różnicy w częstości incydentów sercowo-na-
czyniowych między grupą pacjentów otrzymujących
statyny i grupą przyjmującą placebo. Były to zaska-
kujące wyniki, ponieważ wcześniejsze badania obser-
wacyjne wykazywały korzystne działanie statyn [58,
59]. Mimo że fakt braku różnicy nie został w pełni
wyjaśniony, według aktualnych zaleceń nie należy roz-
poczynać terapii statynami u chorych na cukrzycę typu
2 leczonych dializami. Natomiast pacjenci, u których
statyny włączono przed rozpoczęciem dializoterapii,
mogą kontynuować leczenie.
Dawkowanie leków stosowanych w dyslipide-
mii również musi być dostosowane do stopnia za-
awansowania choroby nerek. Dostosowania dawki
nie wymagają żywice jonowymienne, niacyna, ezety-
mib, atorwastatyna oraz prawastatyna. U pacjentów
w 4. i 5. stadium CKD należy rozważyć zmniejszenie
dawki pochodnych kwasu nikotynowego, fluwasta-
tyny, lowastatyny, rozuwastatyny i simwastatyny.
Ocena powikłań przewlekłej
niewydolności nerek
Niedokrwistość w CKD rozpoznaje się, gdy stęże-
nie hemoglobiny u mężczyzn wynosi poniżej 13 g/dl,
a u kobiet poniżej 12 g/dl. Zaleca się coroczne kon-
trolne pomiary stężenia hemoglobiny [60]. Wyrów-
naniu niedokrwistości do wartości Hb 11–12 g/dl
u pacjentów dializowanych towarzyszą: poprawa ja-
kości życia, mniejsza liczba hospitalizacji i niższa
śmiertelność; brakuje jednak badań, które dotyczy-
łyby pacjentów z CKD (przed rozpoczęciem dializo-
terapii) [61]. W dwóch ostatnio przeprowadzonych
badaniach klinicznych — Cardiovascular Risk Reduc-
tion in Early Anemia Treatment With Epoetin Beta
oraz Correction of Hemoglobin and Outcomes in
Renal Insufficiency — wykazano, że stężenie hemo-
globiny powyżej 12 g/dl nie wpływa na poprawę
jakości życia i może zwiększać ryzyko incydentów
sercowo-naczyniowych [62, 63]. Trwają kolejne ba-
dania dotyczące tego złożonego zagadnienia.
Przewlekłej chorobie nerek towarzyszą również
zaburzenia gospodarki wapniowo-fosforanowej. Na
podstawie stężenia wapnia, fosforanów oraz natyw-
nego parathormonu (i-PTH, intact-PTH) można roz-
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poznać schorzenia metaboliczne kości towarzyszą-
ce CKD. Do uszkodzenia struktury kości może dojść
w następstwie wysokiego lub niskiego obrotu kost-
nego. Zwiększa się również ryzyko złamań. Częstość
wykonywania pomiarów wapnia, fosforanów oraz
i-PTH przedstawiono w tabeli 3 [64]. Stężenie fosfo-
ranów nieorganicznych w surowicy w 5. stadium
CKD powinno wynosić poniżej 5,5 mg/dl, a w 3. i 4.
stadium CKD — poniżej 4,6 mg/dl [64]. Jeśli stęże-
nie i-PTH jest nieprawidłowe, należy przeprowadzić
diagnostykę niedoboru witaminy D i oznaczyć stę-
żenie 25(OH)D3.
Rola czynników żywieniowych
w cukrzycy i przewlekła
niewydolność nerek
Sposób odżywiania ma duży wpływ na rozwój
powikłań u pacjentów z CKD, między innymi hiper-
kaliemii, hiperfosfatemii i nadciśnienia tętniczego.
Jeśli wystąpią powikłania, należy zmniejszyć spoży-
cie pokarmów zawierających duże ilości potasu, fos-
foranów i sodu. Często kompleksowe doradztwo
żywieniowe zapewnia pomoc dyplomowanego diete-
tyka specjalizującego się w zakresie cukrzycy i chorób
nerek, który ustali indywidualne zalecenia żywienio-
we. Częste konsultacje dyplomowanego dietetyka
mogą ułatwić osiągnięcie celów żywieniowych i po-
prawić rokowanie pacjentów z CKD [65]. Interdyscy-
plinarne podejście do problemu jest podstawą sukce-
su terapeutycznego u chorych na cukrzycę.
 W 1.–4. stadium CKD zaleca się ograniczenie
dziennej podaży białka w diecie do 0,8 g/kg masy,
w celu zmniejszenia białkomoczu i spowolnienia
utraty funkcji nerek [10]. Wartość ta jest znacznie
niższa od dziennego spożycia białka przez większość
dorosłych mieszkańców Stanów Zjednoczonych, któ-
re wynosi 1,04 g/kg masy ciała [66]. W kilku bada-
niach uzyskano zmniejszenie albuminurii u chorych
z CKD, którzy pozostawali na diecie niskobiałkowej.
Najbardziej wyraźne zmniejszenie białkomoczu obser-
wowano u pacjentów z cukrzycą typu 1 [67–69]. Dla-
tego diety wysokobiałkowe są niewskazane w CKD.
Wnioski
Przewlekła niewydolność nerek i cukrzyca są
częstymi schorzeniami, które dotyczą dużego odset-
ka populacji. Dawkowanie leków, także przeciwcu-
krzycowych, oraz rodzaj spożywanych pokarmów
mogą wymagać modyfikacji, zależnie od stadium
CKD (tab. 4). Należy sprawnie rozpoznawać i leczyć
Tabela 3. Zalecenie KDOQI dotyczące częstości wykonywania oznaczeń markerów przemiany kostnej w przewlekłej
niewydolności nerek (CKD)
Stadium CKD i-PTH Docelowe stężenie i-PTH Stężenie wapnia i fosforanów w surowicy
Stadium 3. Co 12 miesięcy 35–70 pg/ml Co 12 miesięcy
Stadium 4. Co 3 miesiące 70–110 pg/ml Co 3 miesiące
Stadium 5. Co 3 miesiące 150–300 pg/ml Co miesiąc
i-PTH (intact-PTH) — natywny parathormon
Tabela 4. Podsumowanie zaleceń dotyczących opieki nad pacjentami z cukrzycą i przewlekłą niewydolnością nerek (CKD)
Postępowanie Rezultat/czynność
Rozpoznanie Badanie moczu pod kątem białkomoczu
Stężenie kreatyniny w surowicy — eGFR
Pomiar kontroli glikemii HbA1c
Pomiar przy użyciu glukometru
Leki Insulina Konieczne może być zmniejszenie dawki
Doustne leki przeciwcukrzycowe Konieczne może być zmniejszenie dawki lub odstawienie leku
Choroby współistniejące Ciśnienie tętnicze Inhibitory ACE/ARB
Hiperlipidemia Konieczne może być zmniejszenie dawki
Powikłania CKD Niedokrwistość, hiperfosfatemia, nadczynność przytarczyc
Żywienie Unikanie spożywania dużych ilości białek; zmniejszenie spożycia sodu;
zmniejszenie spożycia potasu, zmniejszenie spożycia fosforanów
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czynniki ryzyka chorób sercowo-naczyniowych, jak
również powikłania CKD, ze względu na bardzo duże
ryzyko wystąpienia niepożądanych incydentów ser-
cowo-naczyniowych u pacjentów z cukrzycą i towa-
rzyszącą CKD. Opieka nad osobami cierpiącymi na
choroby przewlekłe powinna mieć interdyscyplinar-
ny charakter i bazować na wzajemnej współpracy
lekarzy, pielęgniarek, farmaceutów, dietetyków
i pracowników socjalnych.
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